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末梢神経 は緩御 こ伸張すれば , 機能 を温存 した ま ま で 延長す る こ とが 可能 である . しか し, そ の 延長速度が達すぎた場
合に は障害を生 じる . こ の 障害が 時間の 経過 と ともに , どの ように 回復す るか に つ い て 検討 した . 日本白色家魔の 大腿骨を漸
次延長す る こ と で , 坐骨神経の 慢性伸張 モ デ ル を 作成 した . 延長ほ 30m m まで と し , 伸張速度に よ り 二 群に 分け た . す な わ
ち , 2.Om m/日群(Ⅰ群) と , 4.Om 皿/日群(Ⅰ群) と した . 評価は延長直後(Ⅰ群, 10羽: Ⅱ群 , 10羽)お よび ∴延長 8週後(Ⅰ
群 ▲ 15羽 ; Ⅱ群 , 15羽)に 行 っ た . 電気生理学的に は ∴複合神経活動電位 と分節脊髄活動電位を観察 し, 阻織学的に は延長神経
中央部を光顕お よ び電覇 で 観察 した . ま た ∴延長 され た神経の 軸索流 の 状態を調 べ るた め , コ ム ギ胚芽凝集素 一 西洋 ワ サ ビ ペ
ル オ キ シ タ ー ゼ (whe at ger m ag glutininc o njugated ho rs e r adish per oxida se, W G A-H R P) を俳骨神経断端 よ り吸 収 させ , 標
識 された 脊髄前角細胞 の 観察を10羽に つ い て行 っ た . 複合神経活動電位で は , Ⅰ群は 延長直後に 電位 の 振幅 は 142.5士43.5〃V
(文 士S D) と低下 した が , 8遇後 に は 337.5 士14.9J(Ⅴ と有意(p< 0.05) に 回復が認め られ た . Ⅰ群は延長直後 に , 波形 はほ とん
ど消失 の 状態 で , 8週 後 に も 回 復 は 認 め られ な か云た . 分節 脊髄活動電位 で は , Ⅰ 群 は 延長直後 に電位 の 振幅 は
36.3土1 8.恥Ⅴ と低下 した が , 8週後 に は 107.5士41.1JJV と有意(p< 0.05) に 回復が 認め られ た . 光顕的観察 で ほ 1 両群 と も
ワ ー ラ ー 変性や神経内膜の 線推化な どの 病的変化は認めなか っ た . しか し竜顔的観察で は , Ⅰ群 の 延長直後 に ほ ラ ン ピ ェ 絞輪
部 の 軸索の 延長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角 の 鋭角化 お よび 軸索膜 の 軽度の 不 整を 認め た . しか しなが ら, 8週後に は修復が起 こ り,
これ ら の 組織変化 は認 め られ な か っ た . こ れ に 対 して , Ⅰ群の 延長直後で は これ らの 組織変化が よ り顕著に認 められ , 8週後
に は 軸索膜の 不整 が増強 して い た . Ⅰ群 で は延長直後お よ び 8週後 とも に , 脊髄前角に W G A-H RPの 逆行性軸索輸送に よ る
標識細胞が観察され た . しか し, Ⅰ 群で は い ずれ の 時期に も , 前角細胞ほ標識 され ず, 逆行性軸索流の 障害が認 め られ た . 以
上 の こ とか ら, 末梢神経の 慢性伸張障害 は , ワ ー ラ ー 変性を 主体と した急性伸張障害と は異な り , ラ ン ピ ェ 絞輪部 の 軸索 の 延
長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角 の 鋭角化お よ び 軸索膜 の 不 整と い っ た 組織変化 が 一 つ の 原因 と考え られ , 2.Om m/日 の 延長速度(Ⅰ群)
で は 延長 8週後 に 鼠織変化の 修復 が お こ る が , 4.Om m/日 の 延長速度(Ⅰ群) で は 回復は認め られず , こ の 障害 は永続するもの
と考え られ た . した が っ て , 末梢神経 の 漸次延長術を行な う場合に ほ ∴組織の 不 可 逆的変化をきたす前に 延長速度を緩め る こ
とが 必要である . そ の 為 に は 臨床上頻回 に 電気生理学的検査を施行 し ∴波形の 消失を認め る以前に 施行する事 が重要である と
考え られ た .
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外傷な ど で よ 末梢神経 に 欠損を生 じた 場合 , 自家神経移植 が
行われ て い る1 ト4). しか し, 縫合部が 2ケ 所 ある ため , 再生神経
の 通過が困難であ っ た り
5卜 7)
, 採取神経 に 数や 長 さ ･ 直径 の 制
限が あるた め8) , 成蹟ほ端 々 縫合 に 比 べ 劣 っ て い る
5)8)10)
. こ の よ
うな場合 に , 末梢神経 を延長す る事が 可能 で あれ ば , 移植は不
要と な り術後成績の 向上 が期待 で きる . そ の 試み ほ , Highet11)
が1 943年 に イ ヌ を 用い て 行 っ た の が 初め で ある . 坐骨神経 を膝
窟部で切断 , 膝屈曲位 で 中枢断端を誹骨 に 縫合 し, 術後徐 々 に
膝を伸ばす こ と で , 5c m の 延長 を待 た と報告 して い る . しか
し, そ の 機能的回復 は芳 し い もの で は な か っ た . 最近 で は ,
テ ィ ッ シ ュ エ ク ス バ ン ダ ー を 用い た 神経延長 の 試み も報告され
てい るが , まだ 実験段階 であ る12). 神経延長自体 を目的 と して
い るわ けで は な い が , 臨床的 に は l 脚延長術 に 伴う神経延長 が
問題 とな る場合が多い . De Ba stia ni13)が 仮骨延長法を紹介 した
の に 伴い , 脚延長術が盛 ん に 行わ れ る よ う に な っ た . 下肢 を
8c m 延長 した とい っ た報告も 見られ る1`)が , そ の 延長速度が速
か っ た た め に 末梢神経障害を生 じた 症例 耶 )も あ る . こ の よ う
な障害ほ , ほと ん どが待機 して い るだ けで 回 復 して い るが , そ
の 限界に つ い て の 見解 を述べ た論文ほ な い . こ れ ま で , 急性伸
張障害に つ い て の 実験報告8)17卜 20)は 多 い が , 慢性 伸張障害 に 関
す る報告21)221ほ少 な い . 森下 に よ れ ば, 家兎坐骨神経 の 30m m
の 慢性伸張モ デ ル で , 0,8m m/日 の 速度 の 延長 は障害 を与 えな
か っ だ
3}
. しか し, 2.Om m/日 お よ び 4.Om m/日 の 延長速度で
は , 延長終了時に伝導障害を認めた . 本研究は森下 の モ デ ル の
中で ∴延長直後 に 伝導障害の 明 らか で あ っ た 群(2.Orn m/日 お よ
び 4.Om m/日) を そ の 状態で ひ き続い て 8週間経過 させ , 慢性
的に 伸張された神経の 機能的障害 お よび 組織学的変化な らびに
そ れ らの 回復 の 有無に つ い て 検討を加え た .
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体重約 2･5kg の 雄 , 日本白色家兎を実験動物と して 用し､た .
実験に 要 した 家兎の 総数は50羽 (電気生理学的検討20羽 , 魁 織
学的検討30羽) であ っ た . 塩酸 ケ タ ミ ン (三 共 , 東 京)40m g/
kg を 筋注 した 後 に , 耳介静脈か ら点滴路を確保 した . ベ ン トバ
ル ビ タ ー ル (ダイ ナ ポ ッ ト , 大阪)30m g/kg を 静脈内に 投与 し
て 全身麻酔を行 っ た . 右下側臥位と し, 左大腿部外側を剃毛 ･
消毒後, 約 5c m の 皮切を行 っ た . 左大腿骨 を展開 し, 骨膜を全
周性に 剥離 した . 径 2･2m m の ドリ ル を用い 穴を 開け , 創 外固
定用 の ピ ン (OR-H M 65-5025ハ ウ メ デ ィ カ , ス テ イ ン ズ , イ ギ
リ ス) を 4本設置 した . まず , 大腿骨 に 垂直に 第 1 ピ ン を 大転
子 に , 残 り の 3本 は延長器 を ガ イ ドと して 用い 刺入 した . 中央
2本の ピ ン 間隔を 1 てc 皿 と した . 骨切 りが骨幹部中央 に な る よ
うに 注意 した . そ の 後 , 当科で作製 した 延長器 を装着 した (図
1)･ 歯科用 ス チ ー ル バ ー (ブ シ ュ , エ ン ゲル ス トリ ッ シ ェ ン ,
ドイ ツ)No ･ 4 を研摩器 に付け て 骨切りを 行 っ た後 , 洗浄 を行 い
創を 閉 じた ･ 創の 安静の た め に , 1週間待機 して か ら延長を開
始 した ∴延長器は ネ ジを 1 回転 させ ると , 0.8m m 延長で き る よ
うに 作製 した ･ 2 4時間毎 に 2.Om m (Ⅰ 群) お よ び 4.Om m (‡
群) の 延長 を行 っ た . 30m m ま で の 延長を行 い , 延長 直後 (Ⅰ
軋 10羽 ; Ⅱ軋 10羽) と延長 8週後(Ⅰ猟 1 5羽 ; Ⅱ群 , 1 5
羽) の 坐骨神経 に つ い て検討を 行 っ た .
2 . 方法
1) 神経伸張率
大腿骨の 延長 に よ っ て 坐骨神経 が確実に伸張され た か を検討
した ･ 大腿 骨の 延長後の Ⅹ-P を 用い て , 大腿骨 の 延長距離 を計
Fig･1･ T he
･
fe m u rle ngthen eru s ed in this e xpe rim e nt.
T his lengthe n er c a nle ngthe nthe r abbitfe m u rO.8 m m at
e a･Ch tur n of sc r ew ･ T he s c ale barindic ate sl Om m.
測 した ･ 両 側 の 坐骨神経 を展開 し′ 坐骨切痕部よ り誹骨小頭部
ま で の 神経長 の 実測 を行 っ た ･ Ⅰ 凱 Ⅱ 群と もに , 延長直後お
よ び 延長 8週後 の 神経伸張率(延長側神経実測長 一 健 側神経実
測長/健側神経実測長) を算出 した (n =1 6).
2) 電気生理学的検討
塩酸 ケ タ ミ ン (三共)を 40mg/kg 筋 注 した後 に , ベ ン ト バ ル
ビタ ー ル (ダイ ナ ポ ッ ト)30mg/kg を静脈内に 投与 して 全身麻
酔を行 っ た ･ そ の 後 , 気管切開下に 人 工 呼吸器 R-1 0(ア イ カ ,
松戸)に 接続 し , 室内空気に て 調節呼吸 を行 っ た . 体位 ほ 腹臥
位と し , 臭化 パ ン ク ロ ニ ウ ム (三 共)を 1m g/kg 静脈内投与 し,
鼠e c o rd
Stim ulatio n
Fig･ 2･ A diagr a m showing the m ethod of the re c ording
SySte m･ (A) T he co mpo u nd n er v e a ctio n pote ntial
(C-N A P)･ A stim ulating ele ctr ode is pla c ed o nthe sciatic
n e rve at the le v el of the s ciatic n otch a nd a r e c ording
electrode is pla c ed o n the pe ro neal n er v e at the le v el of
the fibularhe ad･ A basic n e edle ele ctr ode.w a sin ser
ted
into the gastro c n emiu s m u scle. (B)T he s egm e ntalspinal
C Ord actio n potential(S S A P). A stim ulating ele ctrode is
pla･C ed o n the per o n e al n e r v.e at the le v el of the fibular
head a nd a r ec ording ele ctrode is plac ed at the le v el of
the lu mbar6/7 epidu r alspace.
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非動化 し た ･ 主 に 運動神経成分を表 わす複合神経活動電位
(co mpou nd n er v e a ctio npote ntial, C-N A P)22)と , 主 に 感覚神経
成分を表わす分節脊髄活動電位(s egm e ntalspin al c ord a ctio n
pote ntial, S S A P)
21)24)
を測 定 した . まず , 坐骨切痕部で坐骨神経
を展開, 末梢 へ 追求 し排骨小頭部の 誹骨神経筋肉進入部ま で 展
開した . 坐骨切痕部の 坐骨神経に 双 極電極(ユ ニ ー ク メ デ カ ル ,
大阪) を , 排骨 小頭部 の 排骨神経 に単極電極 を設置 した (図
2-A). ま た , 第 6腰椎お よ び 第7腰椎間の 硬膜外背側 に 5m m
間隔の 硬膜外電極(ユ ニ ー ク メ デ カ ル) を挿入 した (図 2-B). 室
温は25 ℃に 保 っ た . 筋電 計シ ス テ ム DISA 1 500(ダ ン テ ヅ ク ,
ス コ ブ ル ン デ , デ ン マ ー ク)を 用 い , 各 群に お い て 延長直後お
よび 8週後に 測定を行 っ た .
i) じ N A P
坐骨神経の 坐骨切痕部 で電気刺激を行 い , 酢骨神経の 筋肉進
入部で C- N A P を導出 した . 刺激部位ほ 双 極電極 を , 導 出部位
ほ単極電極を用い た . 基 準電極は那骨筋 に 刺入 した . 電気刺激
は , 0.05m s e cの 矩形波 で 頻度を 1 H Z, 強度 を最大上刺激 と し ,
16 回の 加算平均を行 っ た . 得 られ た波形か ら , 薄暗, 振幅 , 持
続時間を計測 した (n = 1 6).
ii) S S A P
排骨神経の 筋肉進 入部 で 電気刺激 を行 い , 第 6腰椎 お よび 第
7腰椎間 の 硬膜外で S S A P を導出 した . 基準電極 ほ傍脊柱筋
に 刺入 した . 刺激部位 は双 極電極 を , 導 出部位ほ単極電極を 用
い た . 電気刺激 は , 0.05m s矩形波 で 頻度を 10 H Z, 強度を 最大
上刺激 と し , 6 4回 の 加算平均を行 っ た . 得 られ た 波形か ら , 滞
時, 振幅 , 持続 時間を計測 した (n = 1 6).
ま た ! 手術に よ る坐骨神経の 影響 をみ るた め に , 手術前後の
波形 の 変化も観察 した (n = 4).
3) 敵織学的検討
塩酸 ケ タ ミ ン (三 共)を 40mg/kg 筋注 した 後に , ベ ン トパ ル
ビタ ー ル (ダイ ナ ポ ッ ト)30mg/kg を静脈内に 投与 して 全 身麻
酔を行 っ た . 開腹後 に腹部大動脈 に 港流用 カ ニ ュ ー レ を 挿 入
し, ヘ パ リ ン ナ ト リ ウ ム(和光化薬, 大阪)を10単位/ml含有の
生理 食塩水を 3 リッ ト ル で濯流 し脱血 した 後 , 2 .5% グル タ ー
ル ア ル デ ヒ ドー 2% パ ラ ホ ル ム ア ル デ ヒ ト 0.1 Mリ ソ 酸緩衝液
3 リッ ト ル を准流 し て 固定を 行 っ た . 両 側の 坐骨神経 を摘出,
神経中央部で細切片 に し , 2%ダ ル ク ー ル ア ル デ ヒ ドー 0.1 Mリ
ン 酸緩衝液に て 8時間浸潤固定 した後 , 1% オス ミ ウ ム 酸-0.1
Tablel . Co mpo u nd n erve a ctio npote ntial(C-N AP)
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M リン 酸緩衝液 で 後固定 を行 っ た . そ の 後 , エ チ ル ア ル コ ー ル
で 脱水 し , エ ボ ン812に 包哩 した (n = 20).
i) 光学顕微鏡的観察
坐骨神経中央部の 横断 およ び縦断 の 薄切切片 (2ノ上m) を 作製
し , トル イ ジ ン ブ ル ー 染色を行 い 観察 した . ま た , 腰骨神経成
分お よび 誹骨神経成分の 面積を画像解析装置を使用 して 算出 し
た (n = 20).
ii) 電子巌徴鏡的観察
同様に 坐骨神経中央部の 横断お よ び 縦断 の 蒋切切片 (50n m)
を作成 し , 透過塾電子顕微鏡 H S-8 & H-500塑(日立 , 東京)で
観察 を行 っ た (n = 1 5).
l■ 】 l 1 . ■ ■ 【. . . . . 【 .. ;
l■ ■ - 1 - 1 ■ ■ ■l . ■ - 1 . 1 ■ - ■l
l 卜 ‥ ‥ . . .l ‥ . ‥ ‥ ‥ I
!■ L 一 一 ■ . . 1 ■t- . . L . ｣ . - .
Fig･ 3･ Repr es e ntativ e c o mpo u nd n er v e a ctio n pote ntial
(C-N A P) of e a ch period. (A) Co ntrol. T he w a v esfr o m
C O ntr alater alintact n erve･ (B)Gr o up I im m ediately after
elo ngatio n･ (C) Gr o up I 8w e eks after elongatio n. (D)
Gro up Ⅱ im m ediately after elo ngatio n. (E) Gr oup 』 8
W e eks after elo ngatio n.
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T he data a re e xpres sed a s 言 ±S D.
a)Im m ediately afte r elo ngatio n.
※ P < 0. 5
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iii) 脊髄前角細胞の 観察
延長直後 ま た は 8週後 に , Oldfieldら25)の 方法に 従 い 脊 髄前
角細胞の 染色性 を観察 した . 麻酔後 , 両側 の 誹骨神経 を展開 ･
切断 し, そ の 中枢断端 に0.5% コ ム ギ 胚芽凝集素一西 洋 ワ サ ビ ペ
ル オ キ シ タ ー ゼ
, (whe at gern ag glutinin- C Onjugated hor se
r adish per o xida se, W G ん H R P)26) 0.2ml を入 れ た チ ュ ー ブ を か
ぶ せ た . 24時 間後 に , 2% パ ラ ホ ル ム ア ル デ ヒ ドー 0.1M リン 酸
緩衝液 3 リ ッ ト ル で 湾流固定 を行 っ た . 腰部脊髄 (L4～ L 7) を
摘出 し, 20% サ ッ カ ロ ー ス 0ー.1 Mリ ン 酸緩衝液内 で冷所 (4 ℃)
保存 した . 3 日後 に ゼ ラ チ ン 包嘩後 に 腰部脊髄膨大部 で冠状面
凍結切片(7恥 m) を30枚作成 した . テ ト ラ メ チ ル ベ ン ジ ジ ン
(tetr a m ethyIbe n zidin e, T M B) 反応に て 脊髄前角細胞 を染色 し
た (n = 10).
4) 統計学的検討方法
成熟 ま 真 土S D で示 した . 得 られ た デ ー タ ー の 2群間の 有意
差判定に は 対応の な い t 検定を用 い , p 億が0.05未満 の 場合に
有意差あ りと 判定 した .
成 篇
Ⅰ. 神経伸張率
Ⅰ群 の 神経伸張率ほ 仁 延長直後 に 23.4 土1 ぷ %で あり , 8週
後は 21･5±2.21 %で あ っ た . Ⅱ群 の 神経伸張率 ほ∴延長直後に
2 4･0 士2･66 %で あり , 8適後 ほ 23.4土2.20% であ っ た . 各群問
お よび 時間経過に よ る神経伸張率に 有意 の 差ほ なか っ た . 大腿
骨延長量 は 全体 の 平均 が 28.2 ±3.1m m 一 神 経 延 長 ほ 平均
26･08±3.Om m で あ り , 神経延長が大腿骨延長 に よ り有効 に な
され て い た .
Ⅰ . 電気生理学的検討
手術前後で は C-N A Pお よび SS A Pの 波形に 変化 を認 めず ,
手術操作 に よ る影響 ほ な い と判断された .
1 . C- N A P
I群 で ほ 延長直後に波形 の 多相化 と振幅の 低下 が認 め ら れた
が , 潜 時 と持続時間 に 延長は認 め な か っ た . 振 幅 ほ 142.5 ±
43.5/上Ⅴ と , 健例の 540.6 士250.5/上Ⅴ に 比 べ 有 意 に 低下 して い
た . 8週後 に は ∴ 波形 の 多相化 と持続時間 の 延長 が認 め られ
た . 振幅は 延長直後に比べ , 8週後 ほ 337.5 ±14.恥Ⅴ と有意 に
増大 して い た . 持続時間は延長直後 の 2.7 士0.25m s e cに 比べ ,
3･3 ±0･37m s e cと有意 に 延長 して い た . Ⅱ群で ほ , 延 長直後 に
Table2･ Segm号ntalspin alc ord a ctio npote ntial(S S A P)
2羽 で , 8週後 に は 3羽 で 波形が消失 して い た . 波形の 認めら
れ た 中で ほ ∴延長直後お よび 8遇後 の 振幅は そ れ ぞれ 65勅叫
30.恥 Ⅴ で あ っ た (表1 , 図3).
2 . S S A P
I群 で ほ , 延 長 直後 に 振幅 が 36.3士18.OJ上Ⅴ と , 健 側 の
鋸 ･9 士48･紬V と比べ 有意 な減少が認め られ た . 滞時お よ び持続
時間 に 有意 な延長 ほ な か っ た . 8週 後 で ほ 振幅 は 107.5士
41･1/∠Ⅴ で あり ∴延長直後 に 比 べ 有意な増大 を認 め た . 持続時間
は , 延 長直後 の 0,60 ±0. 8m s e cに 比 べ , 8 遇後 で は 0.83 ±
0･13m se cと有意に 延長 して い た . Ⅰ群で ほ , 延長 直後 に 3羽
で , 8週後に は 4羽 で波形が消失 して い た (蓑2, 図4).
l
Fig･4･ Repr e sentativ e segm e ntalspin alc ord a ctio npote ntト
al(S S A P)of e a ch gr o up. (A) Contr ol. T he w a vesf, ｡ m
C O ntralater al inta ct n er v e･ (B)Gr o up I im m ediately after
elongatio n･ (C) Gr o up I 8w e eks after elo ngatio n. (D)
Gr o up Ⅱ im m ediately after eIo ngation･ (E) Gro up Ⅱ 8





No. of No. of
rab bits SS A P-


























2. 0士0.19 0.81 ±0.14
2.23 士0.17 0.60 士0.08
2.45 士0.14 0.83士0.13
40.0 2.6 0.8
T he data a re expre ss ed as 富士S D.
a)Im m ediately after elo ngation.
※ P < 0. 5
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Ⅲ . 組織学的検討
1 . 光学顕敏鏡的観察
脛骨神経成分 お よ び朗骨神経成分 の 面積 は , 健 側 で 各 々
977.5 ±108.7/Jm
2
お よ び 100. ±23,4JJm
2
で あ っ た . Ⅰ群 の 延長
直後 で は そ れぞれ 734･9 ±44･5〃m




2 お よ び 80.9 ±12.り上m2 で あ っ た . Ⅰ群の 8週
後で は 772.9 ±112t録 m
2 お よび 67･8 ±1 7･ 〃m
2
, Ⅰ群 で 792･9 土
23.6/∬n
2 お よび 56.1 ±0.2JJm
2 で あ っ た . 健側 に 比 べ , 各 々 の 群
は有意 に 減少 して い た . しか し, 延長直後 と 8週後 と では 有意
な差は認め な か っ た . 組織学的観察で ほ , Ⅰ ･ Ⅱ群とも に 延長
Fig. 5. T he histoIoglC al ap pe ar a n c e of the s ciatic n er v e
Stain ed with toluidin e blu e of gr o up 皿 8 w e eks after
elo ngatio n. T her eis n ode myelin atio n, e ndo n e u r alede m a
n orfibr osis cha nge 8 w eeks afte r elo ngatio n. T he sc ale
barindic ate s50FLm .
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直後 に , 脱髄性変化や軸索変性 は認め なか っ た . 8週後 では ▲
炎症細胞の 浸潤 ･ 神経 内膜の 線維化 ･ 神経 周膜 の 肥厚等 の 慢性
炎症を示 す変化ほ 認め られ な か っ た (図5). ま た , 神経再生を
表す シ ュ ワ ン 管の 集族と い っ た所見も認めなか っ た .
2 . 電子顕微鏡的観察
Ⅰ群の 延長直後 でほ , ラ ン ビ ュ 絞輪部の 軸索 の 延長 ･ 髄鞘層
板 一 軸索角 の 鋭角化お よ び 軸索膜 の 軽度 の 不 整 が 認 め られ た
(図6- A). 基底膜の 連続性は保た れ て お り , 断裂 や肥 厚と い っ た
所見 ほな か っ た . 軸索の 細胞骨格(神経細線維や微小管)に 異常
な集積や脱落は な か っ た . 8週後 に は ラ ン ピ ェ 絞輪部の 軸索 の
延長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角の 鋭角化及 び軸索膜の 軽度 の 不 整は認
め られず , ほ ぼ 正常 と言え る組織像 であ っ た (国6-B). †群 の
延長直後で は ラ ン ビ ェ 絞輪部の 軸索 の 延長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角
の 鋭角化お よ び 軸東隣 の 軽度の 不整が よ り顕著 に 認め られた
( 図6-C). 基底膜は不 鮮明 に な っ て い る が , 断裂ほ 認 め な か っ
た . 8週後で は , 傍絞輪部の 髄鞘の 著明な伸張が み られ , 軸索
膜の 不整 は延長直後よ りもか え っ て 顕著 に な っ て い た(園6-D).
基底膜ほ , より不 鮮明と な り 一 部連続性が断たれて い る部分が
認め られた . 軸索の 細胞骨格は著 しく減少 して い た .
D
Fig .6. Ele ctro n micr ogr aphs sho wing a lo ngitudin als e ctio n
of the Ra n vier
'
s n ode. (A) Gro up l im m ediately after
elo ngatio n. (B ) Gr o up I 8w eeks after elongation. (C)
Gro up Ⅲ im m ediately aft er elo ngatio n. (D) Gr o up n 8
w e eks after elo ngatio n. T he para n odal r egio n lo seits
n atur alshape u nde rte n sio n. T he rlOdalgap w as elo ngated
to l.4 pm in(A)a nd 2.5 /｣m in (B). T he arr o windic ate s
the ax ole m m a, T he e xte nt oftheirr egu alrity de cr e as esin
(C). T he irr egularity inc re a s esin (D). In addito n the
ba s e m ent m e mbr a n eis thin a nd n e u rofila ments of the

























Fig. 7. HistologlC al ap pe ara n c e ofthe c or on aIs e ctio n at the
le v el of the lu mbar 5-7 s egm e nt stain ed by whe at germ
ag glutinin hor se radish pe roxidase. (A) Eight w e eks after
elo ngatio n in gr o up I. The ventr al hor n c ells w er e
Stained bilater a11y･ (B) Eight w eeks after elongation in
gro up Ⅱ. T he v e ntr al ho rn c ells w er en ot stain ed o nthe
elo ngated side. E, elo ngated side; C, C O ntr OIside .
3 , 脊髄前角細胞 の 染色性に つ い て
Ⅰ群 で は延長直後お よび 8週後 ともに , 標識 され た 脊髄前角
細胞が認め られた ( 図7-A). L かし, そ の 数ほ 健側 に 比 べ 減少
して い た . こ れ に 対 して Ⅰ群で は延長直後お よび 8週後ともに
脊髄前角細胞 の 染色性ほ全く認 められ な か っ た (囲7-B).
考 察
末梢神経の 伸張に関す る実験ほ , 生体外で の 破損限界 を生体
力学的に知 るた め の実験 と , 生体内で の 牽引損傷 を機能的 ･ 観
織学的に 知 るた め の 実験の 二 つ に 大別 で き る . W ertheim19)が
18 47年に 坐骨神経∵ 正 中神経な ど の 破損限界 を報告 , Ha rle ss
ら28)が1859年に牽引損傷神経の 病理学的検討を行 っ た の が , そ
の 始 ま り で ある . そ の 後 , 物 質特性 を調 べ る た め の 牽 引実
験
1 … 抑 が行わ れ , 牽引損傷に最も抵抗する神経組織は神経周
膜である こ と28) が解 明され て きた . また , 末梢神経 を生体内で
伸張 させ る実験18)29)で は , 神経周囲の 結合組織や 血 管 な どを 温
存 した ま ま行える ので , 機 能的変化 の 検討 が 可 能 な 利点が あ
る ･ 末梢神経の 血流に関 して , Lundborg ら抑 ほ急性伸張で ほ 全
長の 約 8別の 牽引か ら血 流が低下 し始め , 15%で ほ虚 血 と な る
と報告 した ･ ま た , 電気 生理学的臨界点 に つ い てモま, 土居21)は
全 長 の 8 % , 西 宮1) ほ1 0～ 13% , Highetll)ら28) は1 1% , W all
ら
き2)は 6 ～ 12% と述 べ て い る .
以上 の 実験 は , 臨床的 に は腕神経叢引き抜き損傷等を念頭に
お い た , 急性神経伸張 に 関す る研究であ る. 現在 ま で 慢性伸張
に関する研究が少 なか っ た の は l 臨 床的 に 対応す る病態がな
か っ た か ら で ある ･ しか し , 近年脚延長術 の 進歩 に 伴い t 徐 々
に 延長された 末梢神経 に つ い て の 基礎的研究が待たれ るように
な っ た
泊)
･ ま た , 末梢神経 が機能を温存 され た ま ま 延長 できれ
ば , 欠 損の ある神経修復時に 神経移棟衝 が不 要 とな り , 成績の
向上 が期待でき る . 実際 , テ ィ ッ シ ュ エ ク ス バ ン ダ ー を 用い た
神 経延長術の 試み も報告 されて い る1 2)3岬 } . しか しテ ィ ッ シ ュ エ
ク ス バ ン ダ ー で 神経を 延長す る際 に は , 神経 に 伸張 の み な ら
ず , 絞掘や摩擦な どの 障害も加 わ り , そ の 病態は 複雑に なる .
したが っ て , 慢性神経伸張 の 基礎的研究をする場合の モ デル と
しては ふ さわ しくな い ･ 神経 に 直接侵襲を加えず, 純粋 に 延長
の みを 行な え る , 脚延長術 を モ デル 化 した も の が 良い と言え
る ･ 森下は 日本白色家兎 を用 い た そ の モ デ ル で , 2.Om m/日以
上 の 延長速度 で 30m m の 延長を 行な うと , 光覇 レ ベ ル で は異
常 を認め な い が , 電気生理 学的に伝導障害を認 め た と報告 し卿,
そ の 原困を竜顔 レ ベ ル に お け る , ラ ン ピ ェ 絞輪部 の 延長 ･ 軸索
の 髄鞘か ら の 解離 に ある と した . しか し, こ れ ら はす べ て延長
終了直後 の 所見で あり , そ の 後経時的に 変性が進む の か , 修復
が 起 こ る の か に つ い て は 検討 されて い な い . 本研究で ほ , 同様
な 30m m 延長 モ デ ル を 用 い て , 2･Om m/日 延長(Ⅰ群), 4.Om m/
日延長(Ⅱ群) の 回 復の 有無を電気生理学的 お よ び 覿織学的に
検討 した .
Ⅰ群 の 延長 8週後に ほ , C-N A P, S S A Pともに 延長直後に 比
べ
, 振幅が 有意に 増大 し回 復傾向が認め られ た . ま た , 持続時
間が有意に延長 した こ と は 仁 延長直後 に 伝導性を消失 してい た
神経線推が 回復 し , 潜 時の 遅れ た波 と して 出現 した もの と考え
られ た . 潜時の 遅延 が 認め られ なか っ た の ほ t 伝導速度 の 速い
大径線維に は延長 に よ る障害が加わ り に くか っ た た め と考えら
れ た . こ れ に対 して Ⅰ群 で ほ , C- N A P, S S A Pとも に延長直後
にそ れ ぞれ 2羽 , 3羽 に 波形 の 消失が認め られ て い た . 延長8
週後に ほ波形 の 消失 ほそ れ ぞれ 3 羽, 4 羽に 認 め られ , 回復傾
向ほ認められ なか っ た . した が っ て 電気生理学的 に は , Ⅰ群で
は回 復の 可能性が ある の に 対 して , Ⅰ群 で は伝導性 の 回 復は期
待できな い も の と考え られた .
長谷川の 家蒐坐骨神経急性伸張モ デ ル に よれ ば , 神経伸張率
が11.8%の 場合 , 3週間後に は ワ ー ラ ー 変性お よび 神経束内の
膠原線維 の 著 し い 増加が 認め られ た22) . っ ま り急性伸張 で は ,
牽引に よ り軸索の 断裂が生 じ, ワ ー ラ ー 変性が 伝導性消失の 主
因で ある . Seddo n 分類36}の ア ク ソ ノ ト メ ー シ ス , Su nderIa nd
分類19)の 4度 の 病態 で あ る . しか し, 本 モ デ ル に お い て は l I
群 お よ び Ⅰ群 と もに 光顕的観察 で は , ワ ー ラ ー 変性 は認め られ
ず , Sed do n 分類 の ニ ュ ー ラ ブ ラ キ シ ア , Su nde rla nd 分類の 1
度 に相当する . 伝導性 が消失 して も , ワ ー ラ ー 変性 ほ生 じない
と い う電気生理学所見 と組織学的所見と の解離 が見 られ る . こ
れ ほ , 森 下も指摘した と こ ろで あるが , こ の 伝導性 の 消失は8
週後に もⅡ群 で は継続 して お り , こ の 病態 は永続す るもの と考
えられる . こ の よう な病態ほ , 慢性神経伸張障害に特異的なも
の と考えられ る . こ れ ほ ∴電顕的に 観察 された ラ ン ピ ェ 絞輪部
の 軸索 の 延長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角の 鋭角化お よび 軸索膜の 不整
が 一 つ の 原困 とな りう ると 考えた . Schn eider47)や 土居21)もラ ソ
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ビュ 絞輪部の 延長を指摘 して い る. 髄報に 覆わ れ て い な い 部分
の 軸素面積が増加す る事 に よ り , 活動電位 の 単位面積当た り の
イオ ン の 流出が 減少 し伝導障害が起 こ る と考 え ら れ て い る
38)
.
また , ラ ン ビ ュ 絞輪部 の 延長を 呈 する病態 は ∴空気止血帯に よ
る圧迫障害で報告 され て い る
叩
. しか し , 本実験 で 示 した よ う
な , 絞輪部の 鋭角化や 軸索膜 の 不 整は認 め られ ない . 軸索膜 の
不整に つ い て 報告 した 研究 ほな い が , ザ リ ガ ニ や イ カ の 巨大軸
索を用い た 実験 で ほ 1 軸索膜 の イ オ ン の 活 発な 出入 りが 証明
倒
され て お り , 伝導障害 に 果 た す役割 ほ大き い も の と考 え ら れ
る . つ ま り電気的興奮が伝導 され る際に , 絞輪周囲の 細胞外腔
に貯え られ て い る Na イ オ ン が 軸索膜を通 して 取 り込 まれ , 新
しい 興奮 が起 こ る と され て い る 岬 川 . した が っ て 軸索膜 と髄鞘
を軸索に固定 させ る傍絞輪部が跳躍伝導に最も重要 な関係があ
ると言え る . 本実験 で 認め られ た 軸索膜の 不整 お よ び髄鞘層板
軸索角の 鋭角化は , ま さに こ の 部位 で の 形態的変化 であり , 伝
導障害の 原困が起 こ した 一 つ の 現象 と して と ら え る 事が 出来
る. こ れ らの 所見 は延長 8週後 に は , Ⅰ群で 修復傾向が認め ら
れ たの に 対 して , Ⅱ群で は 顧著 とな っ て い た . Ⅱ群に おけ る ,
基底膜の 不鮮明化 お よび 軸索内細胞骨格 の 希薄化は , 8週の 間
に 障害が進行 した もの と考え られ る . こ れ らの 所見ほ , 伝導性
がⅠ群で 回復債向を示 した の に 対 して , Ⅰ群で ほ 回復 が認め ら
れ なか っ た 事実 に 対応す る . . 末梢神経が伸張 され ると神経束内




堤) は 7%の 伸張で神経束内血流量ほ減少 し, 18%の 伸張で 血
流は完全 に 停止す る と述 べ て い る8〉. Lu ndborg ら30)も 8%の 延
長で神経束内の 静脈 の 鬱血 を 引き起 し, 15% の 延長 で 血流 の 停
止を起す と報告 して い る . 本モ デ ル で は , 23%の 伸張を行 っ て
おり , 電気生理学的伝導障害の 原因と して , 血 流障害も否定 で
きな い . しか し , これ ら の 報告ほす べ て急性伸張実験 で あり ,
慢性伸張 で あれ ば血流 は延長に 適応 して い く と考 え られ る . 下
肢の30% 延長例の 息肢 で , サ ー モ グラ フ ィ ー でも温度低下を認
めて お らず , 臨床 的に は血 流障害はあ っ た と して も軽微と考 え
られ て い る
43)
. また , 本モ デ ル で は 電気生理学的に 障害 を生 じ
て か ら8週後 に も , 阻血 後 の 変化で ある 神経内野鷹お よ び神経
内線椎化を認め て い な い . また , 阻血 障害後 に 生 じる微小神経
束化(micr ofas cic ulatio n) に よ る神経再生所見も認 め て い な
いaT). 延長直後 に 血 流障害が起 っ た と して も , 阻血 状態 が持続
した と ほ考 え に くい 所 見で ある . しか し , 勿論何%か の 血 流減
少は考え られ るわ け で , 血流 に つ い て は 今後 の 課題 と考え て い
る .
本モ デ ル でほ , 逆行性軸索流を利用 した W G ATH R P で r群
で は前角細胞 の 染色を認め た が , Ⅱ 群 で は 染色を認 め な か っ
た
. 前角細胞が染色 され な い と い う こ と は ト 逆行性軸索流の 停
滞を示 し, 神経終末 で の 老廃物や神経成長因子 (n e rv egr o wth
factor)の 運搬に 支障をきた して い る こ と を示 して い る堆 卜 購) . し
た が っ て神経損傷後 に 長期に わ た っ て W G A-H R P で染色 され
ない とい う こ と ほ ▲ 神経細胞の 機能 と構造 の 維持に障害 をきた
すと考え られ る . こ れ ほ , Ⅰ 群の 8週後 に 電顕で認め られ た ,
軸索内の 細胞骨格 の 希薄化と関連づけて考 え られ る .
本実験か ら, 末梢神経慢性伸張障害 とそ の 回 復の 限界 に つ い
て考察 して み る . 家兎坐骨神経に お い て 2.Om m/日 の 延長速度
では , 延長終了後 に伝導障害が 生 じ る も の の , 8 週の 待機 に
よ っ て回復 が認 め られ る . 4.Om m/日 の 延長速度 の Ⅰ群 で は ,
8週待機 して も回復 は認め られ な い . 電気生理 学的に , Ⅰ群 で
ほ延長終了時点で波形が認め られ る こ と が , 波形 の 痕跡化 ･ 消
失 して い る Ⅰ群と の 大き な違い で ある . ある 限界を 超えて延長
速度を速くすると , シ ュ ワ ン 細胞 が延長量に 適応できず , ラ ン
ビ ュ 絞輪部の 延長を補正 できな い ま ま延長終了時 とな る . Ⅰ群
の シ ュ ア ソ 細胞は , 8遇待機する間に 細胞体 を さら に 延長させ
て , 絞輪部の 延長に 適応 して い る . 軸勇もほ ぼ正常像を 呈 して
い る . し た が っ て , 家兎坐骨神経の 30m m 延 長 で あれ ば,
2.Om m/日の 延長速度は延長終了時 に 障害を認 め るも の の I 修
復可能 な範囲であると言 え る . 延長終了直後の 光学顕徽鏡的組
織像 で は , Ⅱ群 は Ⅰ群と比 べ 大きな差を認め な い も の の , こ の
時点 で 修復不能 な障害が加わ っ て い るもの と考え られ る . こ の
障害 は , 電子顕微鏡的観察でも Ⅰ群 と の 質 的変化 は捉 えられ
ず, ラ ン ピ ェ 絞輪部の 軸索 の 延長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角 の 鋭角化
お よ び軸索膜の 軽度の 不整 の 所見 が よ り顕著に 認 め られ た に と
どま っ た . しか し, 8退待放する間に シ ュ ワ ン 細胞も軸索も組
織学的所見が増悪 し , 修復傾向の 認め られ た Ⅰ群 と ほ 明らか に
異な っ て い る . した が っ て 4.Om m/日 の 延長速度は , 末梢神経
に 不 可逆的障害を与え ると言える . しか し, こ の 鼠織損傷形態
は , 現在使用 されてい る Su nderla ndさ), Sed do n36)の 分類 に , あ
て は ま らな い 病態 で ある. も っ と 速い 延長速度 , つ ま り急性伸
張 で あれ ばア ク ソ ノ ト メ ー シ ス と し て 分類 さ れ る病態 と な る
が , Ⅱ群の 損傷形態は こ れ とほ 異なる . すな わ ち , ワ ー ラ ー 変
性に 陥 る こ となく , ニ ュ ー ラ ブ ラ キ シ ア が 永続す る と い う , 慢
性神経伸張障害に 特異的な病態と して位置づけ られ る と考えて
い る . も し, シ ュ ワ ン 細胞や 軸索の 生活力(viabilty) と い っ た
も の を 定量でき る方法があれ ば , 修復不 能 の 限界と な る延長速
度を知 りえ る可 能性 がある . ま た , 本実験 か ら は 慢性伸張が
シ ュ ワ ン 細胞と紬索と どち らを主に 障害す るの か に つ い て ほ推
察 できな か っ た .
脚延長術また は 末梢神経延長術は , 今後 ます ます盛ん に 行わ
れ る よ う に な る と予想 される . した が っ て , それ ら に 伴う末梢
神経障害 に つ い ての 基礎的デ ー タ は 重要 で あ る . 本 モ デ ル か
ら, 末梢神経慢性延長の 場合, 伝導障害が生 じた時点で待機 ま
た は伸張 を緩め る こ と に よ り . 機能 の 回復 が 望め る こ と が わ
か っ た . こ れ ほ , 伝導障害が生 じた 時点 で 軸索断裂 の 危険性の
ある急性伸張障害と の 大きな相違点で ある . ま た , そ の 延長速
度に つ い て ほ , 電気生理 学的検査 に お い て 波形の 消失を生 じ る
以前 に 速度を緩め待機す る こ と が望 ま しい .
結 論
家兎 の 大腿骨 を延長する事に よ り , 坐骨神経を間接的に伸張
した . 2.Om m/日延長群(Ⅰ群) お よ び 4.Om m/日 延長群 (Ⅱ
群) を作成 し, それ ぞれ 延長直後 , お よ び 8週後に電気生理 学
的検討お よび組織学的検討を行 っ た .
1 . 電気生理 学的検討に お い て Ⅰ群 は延長直後に 伝導障害を
認め た が , 8遇後 に は回 復傾向を 示 した . ‡ 群 で は 延長直後
に , 波形 の 痕跡化 ･ 消失を認め , 8週 後に も回 復を 認め なか っ
た .
2 . Ⅰ , Ⅰ群ともに 8週経過 して も , ワ ー ラ ー 変性 ･ 慢性炎
症細胞 の 浸潤 ･ 神経 内膜の 線維化 ･ 神経周膜 の 肥厚等の 所見ほ
な か っ た .
3 . 電 子顕微鏡的観察で は Ⅰ群 の 延長直後 にほ , ラ ン ピ ェ 絞
輪部の 軸索の 延長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角 の 鋭角化 お よび軸索膜 の
軽度の 不 整が認め られた . 8週後 には そ れ らの 組織変化の 修復
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像 が認 め られた . Ⅰ群の 延長直後 でほ 同様の 阻織変化 が よ り顕
著に 認 め られ , 8週後 に ほ , 軸索膜 の 不 整の 増悪 ･ 基底膜 の 不
鮮明化 ■ 軸索 内細胞骨格の 希薄化が認め られ た .
4 ･ 逆行性軸索流に よ る脊髄前角細胞染色 に お い て , Ⅰ群 で
は 染色を認め た が , 1群で ほ 8週後 に も認めず , 軸索流 の 停滞
が 示唆 された ,
5 . 伝導性が 回復 しない 場合 , そ の 魁織変化 の 主 因ほ ワ ー
ラ ー 変性や神経束内線椎化 で はな く , ラ ン ビ ュ 絞輪郭 の 軸索の
延長 ･ 髄鞘層板 一 軸索角 の 鋭角化お よ び軸索膜 の 不 整 と考え ら
れ た ･ こ れは ニ ュ ー ラ ブ ラ キ シ ア が 永続す る と い う , 慢性神経
伸張障害に特異的な損傷形態であ ると考えられた .
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Key w o rds peripheralnerve, elo ngation, StretCh injury
Abstr act
TYlePurPOSe Of th is studyisto clarifyhow fastthe peripheraln erve c an be stretchedgradually wi thoutin ducing nerve
C Ondu ctionbl∝ k andto assesswhether the da m ageto the peripheralnerv e w ould healor n ot･ Rabbitfbm ur w eregradually
elongatedto30m m atthe rate of2.O m m/day(groupI)and4･O m m/day(groupI)using 也eftm urlengthenerto stretch the
SCiatic n er veindirectly. Im mediately afterlengthe ning, 1 0rabbits fr o m e ach gro up w ere e x a min ed;8 w eeks after
lengthe ning,15rabbits打o m eachgroup w ere als o examined･ The sciatic n erv es w ere ev aluated electr ophysiologlCally, u S lng
CO mPO und n e rv e aCtio npotential(C-N A P) andsegm e ntalspinal cord actionpote ntial(SS A P)･ The peaka mplitude ofC-
NA Pdecreasedto1 42.5 ±14.9 pV im m ediately afterle ngthening ofgro upIa ndit recove redto3 37･5 ±14･9llV 8we eks afte r
le ngthening(p<0.05). T ne peak a mplitude of SSA P decreased36.3±18.O pV im m ediatelyafterle ngthening ofgroupI andit
reco veredtolO 7.5±41.1 い.Ⅴ(P<0.0 5). 8w eeks afterle ngthening. Bothofthe peakshad alm ost disappeared in gr oupIIand
W ere eliminated 8w eeks afterle ngthe ning･ H istologic a11y, both Waller
.
sdegen eration a nde ndone urial fibr osi didn ot ∝C ur
in any grOupln any period･ R anVier
r
s n ode w as elongated, a X Ole mm a w a sirregular, and thepara node straightened in each
gro up while the e xtent of da m age w as m ore sev rin gro upII thanin gro upIim m ediately afterlengthe ning･ Theda m age
W aS r epaired in group I 8w e eks afterlengthening;ho w e verthey beca m e w ors ein gro upII･ In ad dit on, the base m e nt
m e mbran ebecame th in and indistinct, and the n umber ofn eur ofilame n tsin the ax ondecre as ed in gro upII. n e sefin dings
might suggest a closerelation shipto c onduction block. Sinc e wheatge rm agglutinin horseradish perO Xidasew as absorbed
fro mthe sectioned perOne alnerv e Stu mp, the ventral ho m cells ofthelu mbarsplne W er eStained in gro upI･ How eve r, they
W ere nOt Stained in group II in any period･ T he lengthening speed of 4･O m mノday cau s e sir re versible da m age tothe
Peripheral n e rv e and its m ain histologic alchanges areelongation of Ra n vier
I
s n ode, irr egularity of ax ole m m a, a nd
Straightened para n ode･ On the otherhand, a 2･O m m/day lengthe ning spe ed causes n e r v edam ageim m ediately after
lengthening,bu titwillrec overduring an8 we ek w aiting period･ Re c o v ery 丘o mgraduallengtheninglnJury Of the peripheral
nerve w as expeCted whe nthe w av e ofthe electr ophysiologic alex amin atio nhadnotyetdisappeared･
